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Enfermedades inflamatorio-desmielinizantes

NUEVA CLASIFICACION

En,cefalitis
\Autoimmune

Integracion de datos clinicos, lab y RM

Narayan et al. Mult Scler Rel Dis 2018



Enfermedades inflamatorio-desmielinizantes

EM
Target Mielina
Sexo femenino % 60-70
Edad de presentacion (afios) 20-40
Curso (evolucion) Recurrente
Gravedad de los brotes Generalmente leves
Bandas oligoclonales Generalmente +
Tratamiento Immunomodulatores

AQP4 Ab
Astrocito

80-90
Alerededor 40
Recurrente

Generalmente graves

Generalmente -

Immunosupresores

MOGAD
Mielina
Discreta predominancia
en mujeres
Antes de los 30

Monofasica o
recurrente

Leves-graves

Generalmente -

Immunosupresores




Cerebro
Nervio optico
Meédula espinal
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disease outside optic
nerve or spinal cord

Supportive criteria:
Major:
a. Spinal cord lesig3
vertebral segment

b. Negative brain vir| at
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0
c. CSF > 50WBC/mm
or > 5 neutrophils/mm3
[nor*
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ON + acute myelitis
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\east 2 of the following:
iinal cord lesion >3
veZbral segments

b. Brain MRI not diagnostic

c. AQP4-1gG+

Modified from Dutra et al. Radiographics 2018
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PATRON ENCEFALICO

CLINICA

v'Neuritis

v'Mielitis

v'Sdme area postrema
v'Sdme tronco

v'Sdme diencefalico

ORGANOS CIRCUMVENTRICULARES



PATRON ENCEFALICO

No presentan la clasica forma ovoidea
No son venocéntricas

Lesiones corticales ausentes

Afectan diencéfalo e hipotalamo




Hallazgos en RM cerebral :EM vs NMOSD

* Lesiones periventriculares y en polo temporal inferior
* Fibrasen U
 Dedos de Dawson

Lesion
adjacent to
body of
lateral
yentricle?

Lesion
adjacent to
temporal
lobe?

No

Diagnosis RRMS rather
than NMOSD with
97.9% positive
predictive value

T2 lesions
on MRI

brain scan? No

A 4

A normal brain MRl is
more consistent with
NMOQSD than RRMS

Dawson’s finger
type
periventricular
lesion

U-fiber
subcortical
lesion?

Diagnosis not RRMS
with a negative
predictive value of
86.2%, and more likely
to be NMOSD

Matthews et al. Neurology 2013

Yes

v

Diagnosis RRMS rather
than NMOSD with
97.9% positive
predictive value




Hallazgos utiles para diferenciar NMOSD de EM

Cumplir al menos 2 de 5:

» Ausencia de lesiones yuxtacorticales/corticales
* Ausencia de lesiones periventriculares

* Ausencia de dedos de Dawson

Presencia de mielitis transversa longitudinalmente extensa
Presencia de lesiones periependimarias a lo largo de los ventriculos

Hospital Vall d’Hebron

v’ Sensitivity = 0.92, 95% confidence interval [Cl] = 0.84—0.97; Specificity = 0.91, 95% Cl = 0.78-0.97)
v’ Validation samples: Sensitivity = 0.82, 95% Cl = 0.66—0.92; Specificity = 0.91, 95% Cl = 0.71-0.99).
v" MRI findings and criteria performance were similar irrespective of serostatus.

Cacciaguerra et al. Brain 2019



PATRON DE AFECCCION MEDULAR

sensibilidad (64.6%)
especificidad (89.1%)

Bot et al. Radiology 2004

Lesiones hiperintensas focales (BSLS)

Lesiones irregulares muy hiperintensas en T2 axial
Mas hiperintensas que el liquido cefalorraquideo que las rodea

Yonezu T et al. Mult Scler 2014

q_&/:rl(d'uebron Luchinetti et al. Brain 2002
Hospital
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NMOSD: 2015 criterios diagnadsticos

Enfasis en el diagnéstico clinico no solo en la positividad de los AQP4-1gG :
integracion de datos clinicos, seroldégicos y de RM

\

Hospital Vall d’Hebron

Al menos uno de las siguientes caracteristicas clinicas core

* Neuritis 6ptica

* Mielitis Aguda

* Sindrome area postrema

* Sindrome agudo de tronco
* Sindrome agudo diencefalico (RM tipica)
* Sindrome Cerebral (RM tipica)

NMOSD, Neuromielitis optica spectrum disorder

Wingerchuk DM, et al. Neurology. 2015



NMOSD: 2015 criterios diagnadsticos

Enfasis en el diagnéstico clinico no solo en la positividad de los AQP4-1gG :
integracion de datos clinicos, seroldégicos y de RM

\
| \

[ + AQP4-IgG } - AQP4-IgG
Desconocido AQP4-IgG

Al menos uno de las siguientes caracteristicas clinicas core Al menos dos de las siguientes caracteristicas clinica« e(\
. (.(\3
o - - S
* Neuritis optica * Neuritis 6ptica (RM tipica® Qo
Nl o , \e°
Mielitis Aguda * Mielitis Aguda (RM ** (\6
* Sindrome area postrema * Sindrome are- 6‘\6\ M tipica)
* Sindrome agudo de tronco e Sindror ‘05 - tronco (RM tipica)
* Sindrome agudo diencefalico (RM tipica) o Si \e(‘,qo diencefalico (RM tipica)
* Sindrome Cerebral (RM tipica) \)e(\ e Cerebral (RM tipica)
Q\G

NMOSD, Neuromielitis optica spectrum disorder

Wingerchuk DM, et al. Neurology. 2015



Myelin Oligodendrocyte Glycoprotein (MOG)

Oligodendrocyte
wraps myelin around

multiple axons

// ( Presynaplics® Postsynaptic
tezaiinal > terminal
Axon * ‘

Microglia ASirocyte process |

Blood vessel

Astrocyte end-feet
wrap around the
blood vessel

Miembro de la superfamilia de las
Inmunoglobulinas

Se expresan exclusivamente en el SNC
Marcador de maduracion de los
oligodendrocitos

Papel importante en la integridad de la
mielina, y en la interaccion con el sistema
iInmunologico

Target: Mielina

Hennes EM et al. Neurology 2017


http://www.google.co.uk/url?sa=i&rct=j&q=astrocytes+and+myelin&source=images&cd=&cad=rja&docid=oNAYPPFvzraGNM&tbnid=ounFAJe32qAr_M:&ved=0CAUQjRw&url=http://www.nature.com/nature/journal/v457/n7230/fig_tab/457675a_F1.html&ei=Z1OmUdLkH8qg0wXlkoHAAg&bvm=bv.47008514,d.d2k&psig=AFQjCNFZ0uwRQ0eoT1LBx6sutj6uYT1d8Q&ust=1369941169802671

MOGAD: Espectro clinico

Encefalitis
cortical (raro?)

ADEM/ADEM-like o déficit

, | Mielitis
neuroloégico focal 5-24% '

12-16%

| Neuritis dptica
Sdme tronco/cerebeloso . 37-54%

2-10%




Hallazgos clinicos asociados a MOG-IgG ( inicio/seguimiento )
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*ADEM + frecuente en menores de 11 anos
Banwell et al. Lancet Neurol 2023



MOGAD

* RM distingue entre NMOSD/MOGAD y EM G %
* Solapamiento entre MOGAD y NMOSD

* Patrones (40-55% en adultos es normal)

Lesiones focales en sustancia blanca (comunmente asintomdticas)
Realce leptomeningeo (puede ser asintomadtico)

Lesiones cortico-yuxtacorticales

Afectacion de pares craneales

Lesiones ADEM-like (encefalitis autoinmune)

FLAMES (encefalitis cortical)

AN NN

Reindl et al. Nat Rev Neurol 2019; Salama et al. Mult Scler Rel Dis 2019; Cobo-Calvo et al. Neurology 2018



MOG-IgG asociado a encefalomielitis/encefalitis

Déficits neuroldgicos focales asociados a encefalopatia
Raro en NMOSD y EM. Imprescindible en ADEM

Vall d "Hebron

Patron ADEM-like

e Alteracion difusa de la sefal cortico-subcortical

* Mal delimitada

* Realce nodular o lineal/disperso

e Puede restringir en diffusion

* Realce leptomeningeo

* Afectacion del talamo

e Resolucion o disminucion significative de las lesiones

Presentacion emergente entre poblacion MOG+
Asociado a una edad temprana en el inicio de la enfermedad, pudiendo
explicar un subconjunto de poblaciones de ADEM

Salama et al. Mult Scler J 2019



MOGAD
Encefalitis cortical unilateral con convulsiones

« Afectacion del cortex y sustancia
gris profunda

« Sin afectacion de sustancia
blanca profunda/periventricular,
tronco, cerebelo o médula

 Sin criterios de ADEM

La EA asociada a MOG representa una forma distinta de encefalitis en ninos, por
lo que se recomienda determinar los anticurpos en suero en el estudio de un nino
con sospecha de EA

Wegener et al. Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm 2020



Encefalitis cortical unilateral con convulsiones

Case 1

» Lesiones hiperintensas en FLAIR-
edema unilateral Hiperperfusion en
SPECT

« Realce leptomeningeo (algunos casos)

* Probablemente mediada por un
anticuerpo gque coexiste con MOG y que
se desconoce

Case 2

Case 3

FLAMES (unilateral FLAIR-hyperintense
Lesions in Anti-MOG encephalitis with
seizures)

Case 4

Budhram et al. J Neurol 2019

Ogawa et al. Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm 2017



Thalamus
Pons

Medulla
oblongata

Area
postrema

18%
35%
14%

2%

MOGAD vs AQP4 +

Cobo-Calvo et al. Neurology 2018



PATRON DE AFECCION MEDULAR

Characteristics NUG-IQG AQP4-1gG \
MRI spine

Longitudinally extensive T2 lesion(s) Frequent Very frequent

Short T2 lesion(s) Frequent Infrequent

Gray matter restricted (H sign/sagittal line) Frequent Infrequent

Axial T2 central Very frequent Very frequent

Axial peripheral (dorsal/lateral column) Rare Rare

Multiple lesions Frequent Rare

Enhancement of myelitis lesion(s)

Dubey et al. JAMA Neurol 2018

wfrequent

Frequent /

MS

Rare

Very frequent
Rare

Rare

Very frequent
Frequent

Frequent




PATRON DE AFECCION MEDULAR

Hiperintensidad lineal sagital
T2 rodeada por una senal
hiperintensa mas borrosa de
las astas de sustancia gris
anterior y posterior

signo H

Afectacion del cono

Pseudodilatacion del canal
ependimario.

Dubey et al., JAMA Neurol 2019; Deneve et al., J of Neurorad 2019



\ / Tajfirouz et al. Mult Scler J 2021

Neuritis longitudinalmente extensas afectando en NO en un 80%
Disco dptico prominente

Realce de la vaina del nervio dptico (perineural) en un 50%
Neuritis optica bilateral simultanea

Chiasmitis:

v’ AQP4-IgG NO: 20%

Biotti et al. J Neurol 2017
Cortesia de Mike Wattjes



MOGAD vs AQP4 + Diagnéstico diferencial

\/

MOG

AQP4

Dutra et al. Radiographics 2018



Realce perineural : diagnostico diferencial

MOGAD

Peripeukitis

4
N\




Banwell et al. Lancet Neurol 2023

MOGAD: criterios diagnosticos

A/ Episodio clinico core

» Neuritis Optica

* Mielitis

« ADEM

 Déficits neurologicos mono/multifocales
« Sindrome cerebelosos o de tronco

» Encefalitis cortical con convulsiones

B/ Test MOG-IgG Positivo (Cell-based assay: serum)
« Claro positivo: no necesita criterios de soporte
« Pobre/bajo positivo/positivo sin titulos
negativo pero positivo en LCR : criterios de soporte :
* AQP4-IgG negativo
« 21 criterio clinico o radiolégico de soporte

C/ Exclusion de otros diagndsticos incluida la EM




Banwell et al. Lancet Neurol 2023

Criterios clinicos o radiolégicos de soporte:

* Neuritis 6ptica

« Mielitis

e Sindrome de tronco/cerebeloso

Bilateral y simultanea
Longitudinalmente extensa (>50% longitud del NO)
Realce perineural

MTLE
Central: signo H
Cono

Multiples lesiones T2 mal definidas supra e infratentoriales

Afectacion de sustancia gris profunda

Lesiones mal definidas afectando protuberancia, pedunculos cerebelosos o
meédula

Lesiones corticales +/- realce leptomeningeo




Resolucion de lesiones

Indice lesiones* Todas lesiones

 MOGAD .
72% cerebro
79% médula
° MS °
v' 17% cerebro
v 0% médula
 NMOSD AQP4 .
v 14% cerebro
v 0% médula

*|esiones agudas y sintomaticas

MOGAD

39% cerebro
79% médula
MS

v' 5% cerebro
v 0% médula
NMOSD AQP4
v 10% cerebro
v 0% médula

MOGAD Alto componente inflamatorio
En dias/meses Alta capacidad de remielinizacion

Sin relacién con la edad Poca pérdida axonal
Sechi et al. Neurology 2021



MOGAD: lesiones nuevas

Curso monofasico o recurrente

* 74 ninos con MOGAD

« RM>1ano

 Lesiones asintomaticas en 14% (la mayoria
durante los primeros meses)

e Deteccion de lesiones nuevas tiene un
bajo VPP para predecir recurrencias

e Clinical course

ADEM

ON

ON + TM

™

polyfocal + ON
polyfocal + TM
Other

[ Clinical FU

X Exposed to DMT

00000

Brain MRI acquisition

* No New T2 lesions
& Silent T2 lesions
@ Non-silent T2 lesions

Anti-MOG serostatus

B Positive
Negative

0 2 4 6 8 10 12
Time from clinical presentation (years)

¢Es realmente necesario hacer un seguimiento seriado rutinario mediante RM?

Fadda et al. Ann Neurol 2021



CONCLUSIONES

Son entidades distintas a la EM
Su diagnostico se basa en rasgos clinicos/lab y radiologicos

A diferencia de NMOSD, la enfermedad anti-MOG incluye
encefalomielitis y enfermedad cortical focal

Enfermedad anti-MOG puede ser monofasica/recurrente
pero no progresiva

El radidlogo debe estar familiarizado con los hallazgos en
RM con el objetivo de poder contribuir a su distincion



	Diapositiva 1: ENFERMEDADES INFLAMATORIO-DESMIELINIZANTES NO EM NMOSD VS MOGAD
	Diapositiva 2
	Diapositiva 3
	Diapositiva 4
	Diapositiva 5
	Diapositiva 6
	Diapositiva 7
	Diapositiva 8
	Diapositiva 9
	Diapositiva 10
	Diapositiva 11
	Diapositiva 12
	Diapositiva 13
	Diapositiva 14
	Diapositiva 15
	Diapositiva 16
	Diapositiva 17
	Diapositiva 18
	Diapositiva 19
	Diapositiva 20
	Diapositiva 21
	Diapositiva 22
	Diapositiva 23
	Diapositiva 24
	Diapositiva 25
	Diapositiva 26
	Diapositiva 27
	Diapositiva 28
	Diapositiva 29
	Diapositiva 30
	Diapositiva 31
	Diapositiva 32

